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Introducere

Hipertensiunea pulmonara (HTP) reprezinta un grup heterogen de afectiuni caracterizate

prin cresterea presiunii In circulatia pulmonara si evolutie progresiva catre insuficienta cardiaca
dreapta si mortalitate prematura in absenta unui management adecvat. Progresele recente in
intelegerea mecanismelor fiziopatologice si dezvoltarea terapiilor tintite au determinat o
ameliorare semnificativi a prognosticului pacientilor. In paralel, ghidurile internationale
elaborate de Societatea Europeana de Cardiologie (ESC) si Societatea Europeana de Pneumologie
(ERS) au standardizat diagnosticul, stratificarea riscului si managementul terapeutic al acestei

patologii complexe.

Cu toate acestea, implementarea acestor recomandari in practica clinica reala ramane
heterogena, fiind influentata de factori clinici, organizationali si sistemici, inclusiv momentul
diagnosticului, accesul la evaluarea hemodinamica invaziva si disponibilitatea terapiilor
specifice. In acest context, registrele de hipertensiune pulmonard reprezinti instrumente
esentiale pentru caracterizarea bolii In conditii de viata reald si pentru evaluarea practicilor

clinice.

In Romania, datele epidemiologice si clinice privind HTP au fost limitate pana recent,
restrictiondnd evaluarea sistematica a managementului acestei patologii. Dezvoltarea
Registrului National de Hipertensiune Pulmonara din Romania (PHYRE-RO) permite colectarea
standardizata a datelor la pacientii cu hipertensiune arteriala pulmonara (HTAP) si
hipertensiune pulmonara cronica tromboembolica (CTEPH), oferind o perspectiva integrata

asupra profilului populational, strategiilor terapeutice si evolutiei in practica medicala curenta.

Scop si obiective

Scopul prezentei teze de doctorat a fost dezvoltarea si implementarea Registrului

National de Hipertensiune Pulmonara din Romania (PHYRE-RO) ca platforma multicentrica

pentru colectarea standardizata a datelor in conditii de practicd medicald reala, precum si
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utilizarea acestora pentru evaluarea managementului HTAP si CTEPH si identificarea factorilor
prognostici relevanti.

Obiectivele specifice au inclus:

e dezvoltarea si implementarea unui registru national multicentric dedicat pacientilor cu
HTAP si CTEPH;

e caracterizarea profilului demografic, clinic, biologic si hemodinamic al pacientilor;

o evaluarea strategiilor diagnostice si terapeutice utilizate in practica clinica reala;

e analiza gradului de implementare a recomandarilor ghidurilor ESC/ERS;

e investigarea rolului biomarkerilor traditionali si emergenti (raportul NT-
proBNP/albumina [NTAR] si raportul RDW/eGFR [RGR]) in stratificarea riscului si
predictia prognosticului;

e evaluarea indicilor inflamatori hematologici ca markeri prognostici;

e analiza factorilor asociati cu durata spitalizarii si mortalitatea pe termen scurt si mediu.

Material si metoda

Studiul a fost conceput ca o analiza observationald, retrospectiva si prospectiva, bazata pe
datele colectate in cadrul Registrului National de Hipertensiune Pulmonara din Romania

(PHYRE-RO), un registru multicentric dedicat pacientilor diagnosticati cu HTAP si CTEPH.

Registrul PHYRE-RO a fost dezvoltat ca o platforma integrata pentru colectarea
standardizata a datelor demografice, clinice, functionale, imagistice, hemodinamice si
terapeutice, provenite din centrele implicate In diagnosticul si managementul hipertensiunii
pulmonare. Colectarea datelor a respectat standardele etice si de protectie a datelor (GDPR) si a

fost sustinuta de proceduri riguroase de control al calitatii.

Cohorta analizata a inclus pacienti adulti diagnosticati cu HTAP si CTEPH, confirmati
hemodinamic prin cateterism cardiac drept. Variabilele analizate au inclus parametri clinici

(clasa functionala WHO, comorbiditati), functionali (testul de mers 6 minute), biomarkeri serici
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(inclusiv NT-proBNP), parametri ecocardiografici si hemodinamici, precum si strategiile

terapeutice utilizate.

Analiza a integrat evaluarea functiei renale, a afectarii hepatice si a metabolismului
lipidic, alaturi de markeri compoziti (raportul NT-proBNP/albumina - NTAR si raportul
RDW/eGFR - RGR) si de indici inflamatori hematologici (NLR, PLR, LMR, SII). Endpoint-urile au
inclus severitatea clinica si biologica a bolii, durata spitalizarii (LOS), durata prelungita a

spitalizarii (ELOS), mortalitatea intraspitaliceasca si mortalitatea de orice cauza la urmarire.

Analiza statistica a inclus metode descriptive si inferentiale, modele de regresie si analize
de supravietuire, pentru identificarea predictorilor independenti ai evolutiei clinice si

prognosticului.

Rezultate

Implementarea registrului PHYRE-RO a permis crearea si dezvoltarea unei baze de date

nationale standardizate, oferind o imagine realista asupra managementului pacientilor cu HTAP
si CTEPH in Romania. Analiza datelor a evidentiat o heterogenitate semnificativa a prezentarii

clinice, a strategiile diagnostice si terapeutice utilizate in practica curenta.

Rezultatele au demonstrarea variabilitatea momentului diagnosticului si o implementare
heterogena a strategiilor de stratificare a riscului recomandate de ghidurile ESC/ERS. De
asemenea, utilizarea monoterapiei persista in anumite contexte, In contrast cu tendinta actuala

de initiere precoce a terapiei combinate.

Biomarkerii analizati au evidentiat o valoare prognosticd semnificativa, NT-proBNP,
NTAR si RGR fiind asociati independent cu durata spitalizarii si mortalitatea. Valorile crescute

ale acestor parametri s-au corelat cu un risc crescut de evolutie nefavorabila.

Indicii inflamatori hematologici au demonstrat, de asemenea, o asociere semnificativa cu

prognosticul, sustinand rolul inflamatiei sistemice in progresia bolii. Anumiti indici, precum
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raportul neutrofile/limfocite si indicele sistemic imun-inflamator, au fost identificati ca

predictori independenti ai mortalitatii.

Stratificarea riscului utilizand modelele ESC/ERS (3-strata si 4-strata) a demonstrat o
corelatie robusta intre categoria de risc si evolutia clinica, confirmand utilitatea acestora in

practica reala.

Concluzii

Registrul National de Hipertensiune Pulmonara din Romania (PHYRE-RO) reprezinta un

instrument esential pentru evaluarea managementului HTP in Romania in conditii de viata reala

si pentru analiza implementarii recomandarilor ghidurilor internationale.

Rezultatele evidentiaza existenta unor discrepante intre recomandarile ghidurilor si
practica clinica, subliniind necesitatea optimizarii strategiilor de diagnostic precoce, stratificare

a riscului si tratament.

Biomarkerii emergenti, precum NTAR si RGR, impreuna cu indicii inflamatori
hematologici, demonstreaza un potential semnificativ in evaluarea prognostica si in stratificarea

riscului, sustindnd dezvoltarea unor strategii de management personalizat.

Integrarea datelor provenite din registre nationale in practica clinica si In procesul

sanatate adaptate nevoilor reale ale pacientilor.

Prezenta teza contribuie la consolidarea cunoasterii in domeniul hipertensiunii
pulmonare si ofera un cadru pentru dezvoltarea unor strategii moderne, orientate catre

medicina personalizata si optimizarea prognosticului pacientilor.
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